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Importerede sygdomme

Overlaege Kare Mglbak,
sygeplejerske Annette Hartvig Christiansen &
professor Ib C. Bygbjerg

Statens Serum Institut, Epidemiologisk Afdeling, og
Kgbenhavns Universitet, Institut for Folkesundhedsvidenskab

Med udlandsrejser og indvandring felger risiko for import
af sygdomme. Hvilke sygdomme der er tale om, antallet af
tilfzelde, og betydning af denne import for den danske
folkesundhed afhznger naturligvis af rejseaktivitet, rejsemal,
rejsetype og omfanget af indvandring og indvandrernes op-
rindelsesland. Denne artikel vil udelukkende omhandle in-
fektionssygdomme og ikke berore arvelige sygdomme som
hemoglobinopatier eller livsstilssygdomme, der fremkaldes
af seerlige levevilkar eller andre sociokulturelle forhold end
vore hjemlige.

Flertallet af infektionssygdomme findes overalt i verden,
og kan dermed betragtes som globale, men er ofte langt hyp-
pigere i samfund med fattigdomsproblemer, eller hvor serlige

miljefaktorer, f.eks. utilstreekkelig vandforsyning og darlige
sanitere forhold, er fremherskende. Her kan nzvnes fattig-
domssygdomme som malaria, tuberkulose, diare, luftvejsin-
fektioner, polio og hepatitis A. En del sygdomme findes kun
endemisk, hvor sarlige klimatiske forhold ger sig geldende,
f.eks. falciparum malaria, eller hvor szrlige sygdomsvektorer
forekommer, f.eks. afrikansk sovesyge. Sygdomme, som ikke
findes i Danmark, kan betegnes som eksotiske [1], men defini-
tionen holder ikke altid, nar det viser sig, at f.eks. Hantavirus
kan erhverves ogsa fra danske redmus (2], eller at Echinococcus
multilocularis kan stamme fra danske raeve [3]. Det er for nylig
blevet pavist, at Q-feber ogsa forekommer i danske kvaeg-
besztninger, ligesom tularzemi er blevet diagnosticeret bl.a.

iJylland [4].

Overvagning af importerede sygdomme

En god rejseanamnese er vigtig, ikke alene for at stille en
korrekt diagnose og tilbyde behandling, men ogs for at regi-
strere og overvage sygdomme. Dette gelder bade ved indivi-
duelle kliniske anmeldelser og i laboratoriemeldesystemerne,
hvorfor patientens rejsemal skal anferes ved indsendelse af
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Tabel 1. Anmeldte tilfeelde af udvalgte infektionssygdomme i perioden 2000-2004 i forhold til udlandssmitte og etnicitet.

Andel med
Andel erhvervet indvandrerbaggrund
i udlandet i den ud af alle smittet
Arligt antal samlede periode i udland
anmeldte tilfelde

Sygdom (gennemsnit) Spandvidde n/N % n/N % Hyppigste smitteland
Shigella . ............. 126 91-154 492/630 78 91/492 18 Egypten, Indien, Tyrkiet
Tyfus ... 15 11-22 66/74 89 58/66 88 Pakistan, Indien
Paratyfus ............. 13 8-21 46/65 71 29/46 63 Pakistan, Tyrkiet
VIEC . .............. 110 47-157 127/551 23 24/127 19 Egypten, Tyrkiet
Tuberkulose. .. ......... 457 393-551 1.336/2.284 58 1.248/1.336 93 Somalia, Pakistan, Afghanistan
Legionella-pneumoni . . . . . 96 91-103 134/481 28 10/134 7 Tyrkiet, Italien, Tyskland
Leptospirose .......... 7 4-7 6/23 26 1/6 17
Hiv oo 291 260-319 695/1.453 48 465/695 67 Thailand,Uganda, Kenya
Aids ................ 58 44-71 123/266 46 82/123 67 Thailand, Uganda
Gonore .............. 222 130-415 338/1.111 30 104/338 31 Thailand, Europa
Syfilis ..o 54 13-115 103/269 38 40/103 39 Europa
Hepatitis A . .. ......... 108 63-240 219/538 41 148/219 68 Pakistan, Tyrkiet

B-akut ........... 51 37-63 54/255 21 22/54 41 Tyrkiet, Thailand

B —kronisk ......... 134 111-164 531/671 79 514/531 97 Tyrkiet, Somalia, Vietnam

C-akut............ 8 2-15 7/39 18 477 57

C—kronisk . ........ 269 245-280 188/1.344 14 149/188 79 Europa, Pakistan
Maeslinger . ........... 11 0-32 6/53 11 1/6 17
Faresyge ............. 7 2-19 7/35 20 477 57
Kighoste hos bgrn <2 ar .. 207 117-228 6/1.036 0,5 4/6 67
Malaria . ............. 141 103-205 100 Ikke oplyst Afrika
Neuroborreliose . ....... 68 45-97 29/342 8 3/29 10 Sverige

VTEC: verocytotoksin-producerende E. coli.

provemateriale. Der er adskillige eksempler pa, at sygdoms-
udbrud i udlandet er blevet opdaget blandt andet, fordi oplys-
ninger om sygdomstilfzelde blandt danske rejsende er blevet
videregivet til europaeiske overvagningsnetverk. Eksempler
er udbrud af paratyfus, zoonotiske salmonellatyper, verocyto-
toksinproducerende Escherichia (E,) coli (VTEC), legionella-
pneumoni og hepatitis A. En korrekt rejseanamnese - anfort
pa provesedlen - er ogsa af stor betydning for det hjemlige
»salmonellaregnskab«, hvor forskellige smittekilder til salmo-
nellainfektioner bestemmes [5].

Ud over rejseanamnese er typebestemmelse af den syg-
domsfremkaldende mikroorganisme i mange situationer af
betydning for at bestemme smittekilder og herunder at vur-
dere, hvorvidt importerede infektioner spredes videre i Dan-
mark. Det er ofte vist, at visse infektioner med et forventet
stort spredningspotentiale reelt ikke har spredt sig til »etniske«
danskere.

Det er vores forventning, at iszr de genotypiske metoder i
fremtiden vil fa sterre og storre betydning i udredningen af
epidemiologiske relationer. Dette vil krve en stor grad af
standardisering af metoder og opbygning af internationale
databaser, hvorved udbrud kan opdages og tilbagespores til
bestemte smittekilder. Til at vurdere smittespredning anven-
des typningsmetoder i dag iser til at bestemme spredning af
virus som hiv, hepatitis A, norovirus, flere typer at tarmpato-
gene bakterier samt stafylokokker, Legionella og Mycobacte-
rium tuberculosis.

I de individuelle anmeldelser blev der i perioden 2000-2004
anmeldt ca. 13.000 tilfzelde af smitsom sygdom. Herudover
blev der i laboratoriemeldesystemet anmeldt 700 tilfzelde af
malaria. For de i Tabel 1 nzvnte infektioner blev det oplyst,
at 4.376 (36%) tilfzlde var erhvervet i udlandet, 6.786 (56%) i
Danmark, og for 1.010 (8%) var smittelandet uoplyst. Sygdom-
mene kan opdeles i seks hovedgrupper.

Tarmpatogene bakterier
Rejsediare - akut gastroenteritis - er blandt de mest alminde-
lige infektioner, der padrages i forbindelse med udlandsrejse.
I forbindelse med risiko for sekunder smitte fra importerede
tilfzelde skal det fremhaeves, at risiko for person til person-
smitte under normale danske forhold er meget beskeden for
typiske fodevare- og vandbérne infektioner som enterotoksi-
gene E. coli (ETEC), Campylobacter og zoonotiske Salmonella.
Det skonnes, at nasten alle ETEC tilfzeldene og en fjerdedel til
en tredjedel af infektionerne med Campylobacter og zoono-
tiske Salmonella er erhvervet i forbindelse med udlandsrejser.
Patienter, der i forbindelse med en rejse har padraget sig in-
fektion med tarmbakterier, som smitter med en lav dosis, for
eksempel Shigella og VTEC, kan vere kilde til sporadiske
sekundertilfzlde efter hjemkomsten; disse bakterier udskilles
dog i reglen kun kortvarigt. Hovedparten af Shige//a-infektio-
nerne er erhvervet blandt danskere p3 turistrejse (Tabel 1).
Langt de fleste personer anmeldt med tyfus og paratyfus er
indvandrere, der har varet pa besog i deres oprindelsesland.
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Takket vere lav incidens af galdesten og effektive antibiotika
er kroniske udskillere af Sa/monella Typhi i dag ikkeeksiste-
rende, hvorfor denne import ikke er arsag til videre spredning
i Danmark.

Andre anmeldelsespligtige sygdomme

Den anden gruppe i Tabel 1 udgeres af de specifikke bakte-
rielle infektionssygdomme: tuberkulose, legionellose og lep-
tospirose. Godt halvdelen af de 400-500 arlige tilfzelde af
tuberkulose er erhvervet i udlandet. Ved hjelp af DNA-»fin-
geraftryk« af Mycobacterium tuberculosis har det til nogen over-
raskelse vist sig, at serlige bakteriestammer ikke har spredt sig
fra somaliske flygtninge og indvandrere - som har verdens he-
jeste tuberkuloseincidens - til danskere, ligesom den frygtede
Beijing strain at M. tuberculosis heller ikke har spredst sig fra asia-
tiske flygtninge og indvandrere [6]. Isolation eller manglende
integration af befolkningsgrupper med smittefarlig tuberku-
lose kan sdledes afgrense importerede infektioner i nogle til-
fzelde ogsa ud over »karantenenc i f.eks. Sandholmlejren.

I alt 28% af tilfeldene af legionellapneumoni er relateret
til udlandsrejser og forekommer i den forbindelse stort set
kun blandt danskere pa ferie. Flere af disse tilfzlde er del af
erkendte udbrud pa hoteller ofte i det sydlige Europa eller
Tyrkiet og kan skyldes legionella i brugsvand, klimaanlaeg,
koletdrne, spabade med videre. Gennem Danmarks deltagelse
i The European Working Group for Legionella Infections
(EWGLI) - bliver ophobede tilfzlde af legionellapneumoni
rapporteret til de involverede hoteller, der dermed far mulig-
hed for at intervenere [7]. Disse udbrud omfatter ofte rejsende
af forskellige nationaliteter, hvilket understreger betydningen
af internationalt samarbejde.

De fa anmeldte tilfzelde af leptospirose er nzesten alle er-
hvervet herhjemme - selv om leptospirose meget let erhver-
ves i udlandet i forbindelse med aktiv ferie med vandkontakt
eller oversvemmelseskatastrofer, hvor ogsa danske rejsende
og nodhjelpsarbejdere vil vaere udsatte [8].

Den tredje gruppe omfatter de seksuelt overforte syg-
domme. Blandt de ca. 300 nye hiv-tilfzelde arlig er mellem en
tredjedel og halvdelen erhvervet i udlandet. Blandt personer
smittet med hiv i udlandet udger indvandrere 68%, heraf er
over halvdelen kvinder. Ved at anvende virus-RNA teknologi
er det muligt at supplere anamnestiske oplysninger om formo-
det smitteland med strzin og sub-strain af typerne A, B, C, D
etc., hvilket imidlertid ikke foretages rutinemaessigt. Systema-
tisk anvendelse af molekylzre typningsmetoder i forbindelse
med hiv-infektioner er et tvezegget sveerd. Gennem typebe-
stemmelse kan det blive muligt at opspore smittekaeder ved
f.eks. at identificere »superspredere«. Pa den anden side kan et
oget brug af typebestemmelse mhp. kontrol medfere mang-
lende villighed til at lade sig undersoge, og pa sigt modvirke
abenhed om hiv/aids og medvirke til stigmatisering.

Den fjerde gruppe omfatter hepatitis A, B, C og E, og er sa-
ledes mere relateret til organet for sygdommen end til smitte-
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maden. Hepatitis A er ofte en importeret infektion, og er den
hyppigst registrerede importerede sygdom, der kunne vzre
blevet effektivt forebygget med en eksisterende vaccine. Bort-
set fra hos maend, der har sex med mand, er smitte med hepa-
titis A blandt voksne formentlig langt overvejende vand- og
fodevarebaren. De importerede tilfzelde kommer fra en af to
grupper. Den forste gruppe er danskere pa turistrejse, mens
den anden gruppe er indvandrerbern, der er pa besog i oprin-
delseslandet. Den sidste gruppe er ofte bern fodt i Danmark,
der i modsztning til deres forzldre ikke er immune over for
hepatitis A. Efter hjemkomsten kan disse bern vere kilde til
sekundzaersmitte i institutioner, skoler mv. [9]. Vaccination el-
ler eventuelt passiv immunisering er relevant for indvandrer-
bern for besog i oprindelseslandet og for alle andre ikkeim-
mune for ophold ilande, hvor der er stor risiko for smitte med
hepatitis A.

Den hgje forekomst af kroniske smittebzerere for hepatitis
B i visse flygtninge/indvandrergrupper illustreres af, at der
blandt ca. 130 arlig anmeldte tilfelde er 79% erhvervet i ud-
landet. Nzsten alle tilfzeldene er hos indvandrere. De fleste af
disse tilfzelde skyldes formentlig perinatal smitte i hjemlandet
i forbindelse med fodslen. Det er vigtigt at forebygge videre
mor til barn-smitte i denne gruppe af kommende medre ved
at undersoge for hepatitis B-barertilstand. Det er derudover
vigtigt at pointere, at forekomsten af kronisk hepatitis B-in-
fektion blandt indvandrere ikke har medfert et oget antal
tilfzelde af hepatitis B hos danskfedte bern. I perioden 1985-
2004 er kun ti danskfedte bern under 15 ar blevet anmeldt
med formodet smitte som felge af tzt social kontakt med
berere i institution mv. Det seneste anmeldte tilfzelde er
fra 1999.

Kun 14% af de kroniske hepatitis C-tilfzelde er fra udlandet.
Nar hepatitis E bliver rutine i udredning af akut hepatitis ogsa
i Danmark, vil det sikkert vise sig, at denne infektion langt
overvejende, hvis ikke udelukkende, erhverves i udlandet.
Den er relateret til darlig hygiejne, og har som reservoir for-
skellige pattedyr iszr i tropiske og subtropiske omréder.

I den femte gruppe, som omfatter bernesygdommene
maslinger, faresyge og kighoste er ca. 10% af de meget fa
meslingetilfzelde, og 20% af de endnu feerre faresygetilfeelde
importerede, mens kun ganske enkelte af de 200 arlige til-
feelde af kighoste hos bern <2 dr er erhvervet i udlandet. I takt
med at de almindelige bernesygdomme bliver mere sjzldne i
Danmark, vil smitte i udlandet spille en storre rolle. Opfolg-
ning af bernevaccinationsprogrammet bor derfor indga i
vurdering af rejseprofylakse.

Den sjette og sidste gruppe i Tabel 1 er to vektorbarne syg-
domme, malaria og neuroborreliose.

Da malaria som bekendt er udryddet i Danmark, er alle til-
fzelde importerede. Antallet af malariatilfzelde er blevet halve-
ret i de seneste fem ar, og i 2004 blev kun 106 tilfzelde anmeldt
(Figur 1). Dette kan skyldes mere effektiv malariakemoprofy-
lakse, men nappe nedsat rejseaktivitet.
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Ud over de anmeldelsespligtige infektioner bliver knap 60
personer pr. dr sat i profylaktisk behandling mod rabies efter
mulig eksposition i udlandet, iszer Thailand og Tyrkiet.

Antibiotikaresistente bakterier
Et saerligt problem, som ogsa har betydning for Danmark, er
risiko for import af antibiotikaresistente og ofte multiresistente
bakterier. For eksempel er forekomsten af meticillinresistente
S. aurens (MRSA) langt hojere i udlandet, bortset fra de andre
nordiske lande og Holland. I forbindelse med indleggelse el-
ler ophold pa sygehus i udlandet er der derfor risiko for at
blive koloniseret med MRSA, og disse bakterier kan sprede sig
i det danske sygehusmiljo i forbindelse med overforsel til et
dansk sygehus. Det er derfor vigtigt at opretholde en hej hygi-
ejnestandard, herunder isolation, indtil sidanne patienter er
blevet undersogt for MRSA. I perioden 1999-2004 blev der i alt
registreret 1.168 MRSA-infektioner i Danmark, og heraf var
166 (14%) importerede. 11999-2003 13 det arlige antal importe-
rede tilfzelde pa 23-28; 1 2004 var tallet 45. De hyppigste smitte-
lande var lande i Europa med 87 (52%) tilfzlde. Det var iszr
Italien, Tyskland og Spanien, der bidrog med tilfzelde. Des-
uden var 41 (31%) tilfzlde bragt hjem fra Asien - med Thailand
som hyppigste land - og fra Afrika blev 14 tilfzlde importeret.
Risiko for resistente bakterier er dog ikke begrenset til
MRSA. Niveauet for resistens og antallet af stoffer, bakteri-
erne er resistente over for, er ogsa hojere for bakterier, der
er relateret til importerede mave-tarm-infektioner, syfilis,
gonore, pneumonier og ikke mindst tuberkulose. For eksem-
pel er Campylobacter-infektioner erhvervet i Sydeuropa eller
dele af Sydestasien i dag neesten altid resistente over for fluor-
kinoloner [10], og der er eksempler pa tilfzelde af tuberkulose,
hvor der ikke er mange terapeutiske muligheder tilbage; hel-
digvis er multiresistent tuberkulose fortsat meget sjeldent i
Danmark med 0-1 tilfzelde arlig.

Eksotiske infektioner i gvrigt
De frygtede karantzenesygdomme gul feber, kolera, plettyfus
og pest, bladningsfebre som Ebola, Marburg og Lassa samt
lepra er ikke nzevnt i Tabel 1, og der har da heller ikke veeret
rapporteret om tilfzelde af disse sygdomme. Der har dog i pe-
rioden 2000-2004 varet anmeldt et enkelt tilfzelde af kolera.
En reekke tropiske infektioner er ikke anmeldelsespligtige i
Danmark, heriblandt denguefeber, rickettsioser, hvoraf den
vigtigste er African tick typhus, schistosomiasis og leishmania-
sis. Der er heller ikke i Danmark et systematisk overblik over
importerede infektioner med tarmparasitter og lignende. Et
europaisk netvark af infektionsmedicinske, tropemedicin-
ske og rejsemedicinske klinikker har pa initiativ af Tomas Jeli-
nek etableret et europzisk netverk, www.tropnet.net, som
indsamler oplysninger om visse sygdomme som malaria, den-
guefeber og sovesyge. Der er nu 47 meldesteder i Europa,
heraf fire danske infektionsmedicinske afdelinger. Ligesom i
Danmark er der en faldende tendens i malariaimporten, men
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Figur 1. Antal arlig anmeldte tilfaelde af malaria i Danmark, 1994-2004.
De rapporterede tilfeelde er forarsaget af Plasmodium falciparum hhv. Pl. vivax,
PI. malariae og PI. ovale (»NMO-typer«).

en stigende i denguefeberimporten. Malariadata fra 2004
viste, at nzeste 60% af Falciparum-malaria sas hos flygtninge og
indvandrere, hvilket kunne tyde pa manglende viden eller
midler til at beskytte sig. Meldesystemet giver desuden nyttig
viden om oprindelse, symptomer, diagnostik og behandling
og er i tilgift et early warning system som et verdifuldt supple-
ment til de mere formelle overvigningsnetverk i EU- og
WHO-regi. [ april 2005 var TropNetEurop blandt de allerforste
til at advare om en dedelige epidemi af haemoragisk feber
iseer blandt bern og hospitalspersonale i det nordlige Angola.
Epidemien viste sig at skyldes Marburgvirus.

Konklusion

Globaliseringen og en stigende rejseaktivitet kan medfore,

at forekomsten af visse importerede infektioner i fremtiden vil
stige. Som folge af en @ndring i feriemonstret til stadigt mere
eksotiske rejsemal, herunder aktiv ferie under meget fremmed-
artede forhold, vil der ske en ogning ogsd i sygdomme der i
dag betragtes som eksotiske. De globale forandringer medferer
ogsa en risiko for introduktion til Danmark af sikaldte nyfrem-
komne smitsomme sygdomme - emerging infections diseases -
sasom SARS og nye varianter af influenza A med pandemisk
potentiale. For at disse importerede sygdomme skal udgere en
egentlig trussel mod den danske folkesundhed skal de enten
have et potentiale for person til person-smitte under danske
forhold eller - for de vektorbarne sygdomme - de rette betin-
gelser for, at sygdommen kan etablere sig. Dette er yderst sjel-
dent tilfzeldet. Undtagelser udger bl.a. resistente bakterier, der
kan give anledning til sygehusinfektioner, og hepatitis A, som
kan give anledning til udbrud i berneinstitutioner mv.
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Flavivirusinfektioner:

gul feber, denguefeber og japansk encefalitis

Overleaege, dr.med. Mads R. Buhl

Arhus Universitetshospital, Skejby Sygehus, Infektionsmedicinsk
Afdeling Q

Resume

Flavivirusinfektionerne er alle ubehandlelige, og flere af sygdom-
mene har savel en hgj dgdelighed som en hgj forekomst af seque-
lae hos de overlevende. Med undtagelse af denguefeber er risi-
koen for at padrage sig sygdommene i forbindelse med kortere op-
hold i de endemiske omrader til gengaeld meget begraensede.

Det rejsemedicinske dilemma at skulle radgive og fastsla vaccina-
tionsindikation for disse pa den ene side meget alvorlige syg-
domme som gul feber og japansk encefalitis, vel vidende at risi-
koen for de fleste rejsende er beskeden og vaccinerne ikke uden
bivirkninger, er gennemgaet i artiklen.

Flavivirusinfektionerne er i kraft af den store udbredelse af
specielt denguefeber nogle af de hyppigst forekommende
tropesygdomme og dermed ogsa en risiko for rejsende til
endemiske omrader. Infektionerne er alle ubehandlelige, og
flere af sygdommene har sivel en hej dedelighed som en hoj
forekomst af sequelae hos overlevende. Med undtagelse af den-
guefeber er risikoen for at padrage sig sygdommene i forbin-
delse med kortere ophold i de endemiske omrader til gengzeld
meget begreensede. Det rejsemedicinske dilemma er derfor at
skulle rddgive og fastsla vaccinationsindikation for disse pa den
ene side meget alvorlige sygdomme som gul feber og japansk
encefalitis (JE) vel vidende, at risikoen for de fleste rejsende er
beskeden, og at vaccinerne ikke uden bivirkninger.

Gul feber
Gul feber skyldes et myggeoverfort flavivirus (andre flavivirus
er: dengue, JE, #ick-borne encephalitis, St. Louis-encephalitis,

Murray Valley-encephalitis, West Nile-feber samt 25 andre
sjeldnere humanpatogene virus).

Smitte
Gul feber-virus overfores i byomrader og pa landet fra men-
neske til menneske via myggearten Aedes aegypti eller fra abe
til menneske af Aedes/Haemagogus species i skovomraderne.
Overforslen sker i op til 2.500 meters hojde og sygdommens
reservoir er aber samt myggen selv, idet virus overferes fra
den ene generation af myg til nzeste. Udbrud starter oftest
ved, at en jeeger eller skovhugger inficeres og bringer sygdom-
men med til pigeldendes landsby, hvor transmissionen fra
menneske til menneske begynder.

Aedes stikker typisk a¢ dusk and dawn, hvorfor det er pa
disse tidspunkter, der ber anvendes myggemidler.

Epidemiologi

Ilighed med andre myggeoverforte sygdomme oges udbre-
delsen af gul feber i disse ar. Til WHO rapporteredes der i
1998/1999 (sidst publicerede tal [1] om henholdsvis 303/208
tilfzelde af gul feber med 117/101 dedsfald. Det anslas pa trods
af disse relativt lave tal, at der arlig er mindst 200.000 nye til-
fzelde med 30.000 dedsfald. Sygdommen er saledes sterkt
underrapporteret. 90% af risikoen for gul feber er ganske som
malaria relateret til det afrikanske kontinent, hvor 500 mio.
mennesker lever i gul feber-omrider (Figur 1). Det er fortsat
ukendt, hvorfor sygdommen kun findes udbredt i Afrika og
Sydamerika, pd trods af at vektoren ogsa findes i Sydostasien
(se denguefeber), maske en krydsimmunitet fra andre flavi-
virus som JE og dengue er en del af forklaringen.

Kliniske manifestationer
Inkubationstiden for gul feber er 3-6 dage, i hvilken periode
mennesker er smittefarlige for vektoren pa grund af viremi.



